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Project abstract:

Os linfécitos T citotéxicos (CTLs) reconhecem e eliminam células anormais, como células infectadas e
tumorais. Como outras células do sistema imunolégico, a presenga de CTLs no infiltrado tumoral é um sinal de
uma resposta imunoldgica em curso. Porém, para escapar da resposta imune, as células cancerosas adquirem
uma série de mecanismos de evasio e resisténcia a morte celular. Diferentes espécies de bactérias intracelulares
podem ser geneticamente modificadas para fornecer varios tipos de antigenos, particularmente antigenos
tumorais. Portanto, o uso dessas bactérias em terapias contra o cancer tornou-se uma ferramenta importante no
aumento de uma resposta eficaz contra tumores. Aparentemente, a maneira como o sistema imunoldgico lida
com uma infec¢do especifica teria um impacto na qualidade da resposta imunoldgica especifica do antigeno
desejada. O objetivo deste projeto € estudar a potencial resposta antitumoral a bactérias infecciosas
recombinantes no contexto de deficiéncias na maquinaria de morte celular inflamatéria. Usaremos Listeria que
expressa ovalbumina como vetor infeccioso para induzir respostas de células T CD8 especificas de OVA e
testar sua capacidade de eliminar a linha celular de melanoma B16.OVA em camundongos do tipo selvagem e

deficientes.
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Serdo coletados dados referente a carga bacteriana no bago de camundongos que receberam o tratamento com a
bactéria recombinante expressando ovoalbumina, Listeria monocytogenes (LM-OV A). Também seré feita a
observacido e coleta do didmetro do tumor de Melanoma Murino (B16 e B16-OV A) dos camundongos selvagens e
nocautes para os mediadores de morte celular inflamatdria, que receberam ou ndo a LM-OVA. Sob essas mesmas
condicdes, serdo coletados dados de citometria de fluxo e imunohistoquimica do tumor, afim de identificar

populacdes celulares e o seu perfil de citocinas no microambiente e infiltrado do tumor.

Todos os testes serdo realizados pelo menos em triplicata e em seguida tirada sua média, para garantir a precisao
dos dados obtidos.
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